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Ⅰ.	 要約	 
 
 
【背景と目的】  
	 心臓再同期療法（ CRT）は同期不全を有する心不全の治療法として
確立されているものの、実臨床においては CRT 移植術を行ってもその
有効性が得られない、いわゆる non–responder が 18〜 52%存在する。
CRT において補正されうるのは心房心室間同期不全、両心室間同期不
全、左室内同期不全であり、現在これらは心房心室間応答時間（ AV 
delay）、心室間伝導遅延時間（ VV delay）を、プログラマーを用いて
設定変更することにより変化させることが容易に可能であるが、その
方法は一般に確立されていない。また AV delay、VV delay の設定を変
更することで CRT の有効率（ responder 率）が上昇するかどうかも不
明である。本研究の目的は AV delay を僧帽弁パルスドプラ f low profi le
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から決定した上で、左室流出路の血流速度時間積分値（ VTI）により
CRT における VV delay 設定が最適化可能か否か、またその設定手法
が実臨床で有用であるかどうかを検討することである。また同時に電
気 的 同 期 不 全 （ Electrical  dyssynchrony ） と 機 械 的 同 期 不 全
（ Mechanical dyssynchrony）との関連性を心電図と VTI 値から比較
検討することである。  
【対象および方法】  
	 CRT 移植術後連続 93 例を対象とした。術後 6 ヶ月以内に NYHA I
度以上の症状改善かつ、左室拡張末期容積 15%以上短縮例を CRT 反応
群（ responder）と定義した。 CRT 術 1 週間後、まず経胸壁心エコー
図法による Ritter らが提唱した Mitral Profi le 法で至適 AV delay を
設定した。次に VV delay を CRT 機種の最小間隔ごとに変更し各 VV 
delay において、連続 5 心拍左室流出路の血流速度時間積分値（ VTI）
を計測し、 VTI 最高値の場合を至適 VV delay と定義した。至適 VV 
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delay の VTIo p t、初期設定の VV delay： VTIi n i、 CRT off 状態（ AAI
または RV pace）の VTIo f f を比較し、 VTI 上昇率を responder 群、
non-responder 群で比較検討し、同時記録した 12 誘導心電図 QRS 幅
QRSo p t、QRSi n i、QRSo f f 各々を比較検討した。また VV delay 変更でき
ない機種を移植した CRT 移植術後 24 例（ A 群）、 VV delay 設定変更
可能な機種を移植し至適 VV delay を設定した CRT 移植術後 69 例（ B
群）間の responder 率を比較し VV delay 設定変更自体の意義を検討し
た。  
【結果】  
	 B 群 69 例中、responder 群（ 55 例：79.7%）では、VTIo p t から VTIo f f
での VTI 上昇率は 12.9±7.1%の高値を示した。 Non-responder 群（ 14
例： 20.3%）では VTIo f f から VTIo p t への上昇率は 3.3±2.2%で低値であ
った。初期設定から至適 VV delay に変更した例は 30 例（ 43.5%）で、
うち右室 pacing が左室 pacing より先行する例（ RV fast）は 3 例（ 4.3%）
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認めた。 30 例中 responder 群（ 25 例： 83.3%）で VTIo p t は VTIi n i よ
り 6.6±3.6%上昇し VTIo f f より 12.1±5.8%上昇したが、 non-responder
群（ 5 例：16.7%）で VTIo p t は VTIi n i より 1.3±1.1%、VTIo f f より 3.7±2.0%
の上昇にとどまった。 A 群の responder は 15 例（ 62.5%）であった。
VV delay 設定変更により responder 群は VTI の上昇率が高く、
non-responder 群は VTI の上昇率が低い結果であった。また QRSi n i と
QRSo p t は responder 群でそれぞれ 139.4ms、136.2ms、non responder
群で 140.6ms、141.0ms といずれも差を認めず QRS 幅と responder 率
の相関は認めなかった。また VV delay の変更により有意な QRS 幅変
化は認めず、設定変更で VTI 値が上昇しても QRS 幅は短縮しない所見
であった。  
【結語】  
	 CRT移植術後、左室流出路 VTIの最大値を用いて至適 VV delayを設
定する手法は、術後の左室駆出効率を上昇させ、 CRTの効果を最大限
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に引き出す指標となる可能性が示された。また本手法による VV delay
設定変更により少数ではあるが non-responderの一部を responderにす
ることができた。また心電図幅と VTI値に相関関係は認めず、心電図
QRS幅を用いた設定や dyssynchrony評価は必ずしも有用性が高くない
ことが示唆された。  
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Ⅱ.	 緒言（本研究の背景と目的）	 
 
 
1. Dyssynchrony （ 同 期 不 全 ） と CRT （ cardiac 
resynchronization therapy：心臓再同期療法）  
 
心室内伝導障害が存在する場合、電気的興奮の伝導が正常とは異な
る経路を経るため心室内で収縮タイミングのずれが生じ、これをいわ
ゆる同期不全（ dyssynchrony）と呼んでいる。  
Dyssynchrony により遅延した側壁収縮は時に拡張期に重なり、心室
の収縮機能のみならず拡張機能障害もひきおこすとされ、前後乳頭筋
の収縮協調性も失われると僧帽弁前尖と後尖の閉鎖タイミングに相違
を生じ僧帽弁閉鎖不全が悪化する。心機能が良好に保たれている例で
は完全左脚ブロック等による dyssynchrony を生じていても心不全兆
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候までには至らない場合が多い。しかし、左室機能が低下している慢
性重症心不全例では心筋障害による心室内伝導障害を合併することが
多く、 dyssynchrony の存在が心不全を更に悪化させ、患者の QOL、
生命予後にも大きく影響する。 QRS 幅と心機能との間には負の相関関
係が報告され 1 )、心不全患者では QRS 時間の延長が生命予後（総死亡
および突然死）の独立予測因子と報告されている 2 )、 3 )、 4 )  。 VEST 試
験の結果によれば、 NYHA Ⅲ〜Ⅳの慢性心不全患者のうち QRS 幅が
220msec 以上に延長した群は QRS 幅が 90msec 以下の群に比べ生命予
後に相対リスクが 5 倍で予後不良と報告されている 5 )。  
	 両室ペーシングによる心臓再同期療法（ cardiac resynchronization 
therapy：CRT）は左室側壁側と右室または中隔側をペーシングし QRS
幅を短縮、 dyssynchronyを補正し失われた協調性を回復させることで
心不全を改善する治療として 1994年に Bakker6 )と Cazeau7）らが初めて
報告。1996 年 Cazeau らが、心移植が必要な程の重症心不全でありながら ,
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何らかの理由で適応から外れた 8例の心室内伝導障害を有する重症心不
全例に対し CRTを行った結果、心機能の改善が得られ、4例で  NYHA Ⅳ  
度からⅡ度に改善したことを報告した。これが臨床での人への初めて
の CRT移植例報告 8 )である。その後数多くの大規模臨床試験
（ MUSTIC9）、MIRACLE1 0 ) , 1 1 )、CARE-HF1 2 ) , 1 3 )など）において CRTの
有効性が示され、欧米では 2002年に ACC/AHA/NASPE(現 HRS)のペー
スメーカ移植ガイドライン 1 4 )で CRTの有効性と適応基準が初めて記載
された。心臓再同期療法を行う機種として、現在両室ペースメーカ
（ CRT-P）、両室ペーシング機能付植込型除細動器（ CRT-D）の 2種類
が存在するが、日本では CRT-Pが 2004年、 CRT-Dが 2006年 8月に保険
償還され実臨床で使用されている。現在 CRTは薬剤抵抗性で、かつ同
期不全を有する難治性心不全例に対する有用な非薬物療法として確立
されており、房室間、両心室間、あるいは左室内に存在する同期不全  
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(dyssynchrony)が両心室からのペーシング刺激により改善することが、 CRT
の心血行動態改善の機序と考えられている 1 5 )。  
	 しかし CRT移植術を施行した症例のうち、その有効性が得られない、
いわゆる non–responderが 18〜 52%存在すると報告されている（表 1）
1 5 ) , 1 6 ) , 1 7 ) ,  1 8 ) ,  1 9 )。Non-responderが存在する原因として、左室リード留
置部位が anterior brunch領域や心尖部域等で、 CRTの有効性が高い
mid lateral ,mid inferolateral領域に留置できていない、リード留置部
位がいわゆる viabilityの乏しい scarや akinesis領域である、末期心不全
で重症すぎるためすでに CRTが反応する時期を逸している、
dyssynchronyが無い、または軽微である。など様々な要因が存在する
が、そもそも dyssynchrony自体の評価法が様々提唱されており、 QRS
幅を中心とした電気興奮遅延・ずれを dyssynchrony評価に使用する方
法、また以下に述べる心エコー図法等画像 modalityで得られた壁運動
情報をもとに機械的同期不全を dyssynchrony評価とする方法など、ま
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た評価項目も多岐にわたって確立していないのが現状である。しかも、
心電図 QRS幅の広い (wide QRS)左脚ブロック例でも non-responderと
なる例や、逆に QRS幅が狭い (narrow QRS)例や右脚ブロック例でも一
部ではあるが responderが存在すると報告され 2 0 ) , 2 1 )、自験例でも存在
する。これは、そもそも電気的な興奮遅延 /ずれ（ =Electrical  
dyssynchrony：電気的同期不全）と心筋壁自体の位相 /動きのずれ
（ =Mechanical dyssynchrony：機械的同期不全）が必ずしも一致しな
い例も存在するためと考えられている。  
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2. 心エコー図法  
 
	 心エコー図法は，非侵襲的で簡便な検査であり短時間で心臓の形態
情報や機能異常の有無，それらの重症度などについて多くの情報を得
ることができる検査である． 1964 年に心臓の断層像が報告 2 2 ) , 2 3 )され
て以来，断層法を中心とする心臓診断法が開発されてきた 2 4 ) , 2 5 )。現在
使用されている心エコー図法は B モード、M モード、連続波ドプラ法、
パルスドプラ法、カラードプラ法 2 6 )、組織ドプラ法、3D 心エコー図法
などがあり、また得られた画像からフレーム毎のパターンマッチング
手法でその軌跡を追跡する Speckles tracking technology も実用化さ
れ、循環器領域の臨床診療においては不可欠な検査・画像モダリティ
ーとなっている。  
	 心エコー図法は mechanical dyssynchronyをリアルタイム評価でき
る可能性があるツールとして CRTの dyssynchrony評価に長年利用され
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ている。評価指標として、傍胸骨左縁Mモード画像における心室中隔と
左室後壁のピーク収縮時相のずれとして計測される SPWMD
（ Septal-Posterior wall  motion delay）が 130ms以上 2 7 )、僧帽弁血流
速波形を記録し、僧帽弁血流持続時間（ DFT）の心周期 RR間隔に
対する比である DFT/RRが 40%以下（ Dyssynchronyがあると左室心筋
の収縮時相がばらつくことで収縮期が延長し、心周期に占める左室充
満時間が短縮するため）、組織ドプラ法（ TDI）による心尖四腔断面
の心室中隔と左室側壁の基部における  peak systol ic  velocityの時
相差である Bax indexが 65ms以上 2 8 )、前壁中隔 ,下壁中隔 ,前壁 ,側壁 ,
後壁 ,下壁における基部、中間部の計 12領域において心電図 Q波の開
始から収縮期ピーク移動速度までの時間（ Q- peak systol ic  velocity）
を計測する。その標準偏差 (Ts-SD)である Yu indexが 33ms以上であ
る 2 9 )。等多数の mechanical dyssynchrony評価法が提言、有用性が報告
された。しかし、 PROSPECT study1 8 )や我が国での J-CRT試験 1 9 )いず
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れの大規模臨床試験でこれらの指標を用いた mechanical 
dyssynchrony評価法で CRTにおける responder予測の有用性は得られ
なかった。心エコー図法を用いた mechanical dyssynchrony評価法はま
だ混沌としており、単一指標で mechanical dyssynchronyの評価が出来
ていないのが現状である。  
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3. Velocity time integral：VTI（血流速度時間積分値）  
 
	 経胸壁心エコー図法連続波ドプラ波またはパルスドプラ波により設
定 ROI を通過する局所血流信号速度を計測することが可能である。測
定 ROI を大動脈弁領域にあわせ、駆出期の連続波ドプラ波を検出し、
横軸に時間をとり記録すると、左室から大動脈に駆出される血流速度
が時間毎に記録される。その血流速度ピークをトレースすることで算
出 さ れ る 面 積 は 左 室 流 出 路 血 流 速 度 時 間 積 分 値 （ velocity time 
integral：VTI）と定義され、測定した部分を通過した血流が 1 秒間に
何 cm 移動したのかを表しており、左室流出路から大動脈弁領域を通過
する単位断面積あたりの駆出量を反映する、つまり VTI と左室流出路
断面積の積が 1 回心拍出量となる 3 0）（図 1）。VTI を同一症例で同日記
録した場合、左室流出路から大動脈弁領域の単位断面積が変化しない
と考えられることから、 VTI が一回心拍出量をそのまま反映している
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ことになる。つまり VTI 値が高値を示すことは左室から大動脈への駆
出量が多い、 VTI 値が低値であることは左室から大動脈への駆出量が
少ないことを意味し、心機能における血行動態指標を図る有効な手法
の 1 つとされている 3 1 ) , 3 2 )。  
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4. CRT の臨床効果や設定に用いる VTI の位置づけ（現
状）  
 
	 経胸壁心エコー図法 VTIを指標に CRTの急性効果判定を行った報告
3 3 )  、また responderでは CRT移植術 24時間後の VTI上昇率が有意に高
く（ P=0.02）、とりわけ CRT移植術 24時間後 VTI値＞ 14㎝が responder
の予測因子となるという報告 3 4 )など、 CRT移植術前から移植術後の血
行動態改善指標に VTIを用いたものは多い。  
	 現在 CRTでは心房 -心室間伝導遅延時間（ AV delay）、心室間伝導遅
延時間（ VV delay）を、プログラム変更することにより瞬時に容易に
変更させることが可能であり、その設定に VTIを使用した報告が散見さ
れる。 AV delay至適化に関しては、 CRT術後 24以内に測定した経胸壁
心エコー図法 VTI最高値を指標に決定した至適 AV delayと大動脈弁領
域に留置した sensor-tipped pressure guidewireで観血的に測定した左
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室駆出血流圧変化率（ LV dP/dt）最高値を指標に決定した至適 AV delay
値に良好な相関を認め（ r=0.96）、 VTIの妥当性が示されている 3 5 )。ま
た VTIを指標とした AV delay至適化の有用性は他にも多数報告 3 6 ) ,  3 7 ) ,  
3 8 ) ,  3 9 )され、指標の一つとして確立しつつある。  
	 しかし、 VV delayの至適化に関しては、報告が AV delayの至適化ほ
ど多く無く、また指標に VTI最高値を用いる有用性を示したものは、
CRT移植術翌日に設定変更を行い、同日記録した TDIの Bax indexと EF
が、術前より改善を認めるという急性効果を見た報告 4 0 )、VTI値と心音
との至適化の相関を見た報告 4 1 )、3D心エコー図法で計測した EF改善が
慢性期得られた報告 4 2 )、TDIと VTIが指標に有用とする報告 4 3 )。TDIと
speckles tracking technologyの円周方向 strainと同様に有用性を示し
た報告 4 4 )がある。しかし、逆に他の指標と相関を認めず、 VTI指標の
VV delay至適化に対する有用性が示されなかった報告 4 5 ) ,  4 6 )も散見さ
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れており、 VTI指標の VV delay設定は有用性、意義が混沌としている
現状である。  
 
  
 Ⅱ. 緒言（背景と目的） 
 
22 
 
5. CRT により補正すべき同期不全と設定指標に VTI を
用いる意義（本研究の目的）  
 
	 CRT において補正されうるのは、房室間同期不全、両心室間同期不
全、左室内同期不全である 1 5 )。現在 CRT では心房 -心室間伝導遅延時
間（ AV delay）、心室間伝導遅延時間（ VV delay）を、プログラム変更
することにより瞬時に容易に変更させることが可能であるが、どの指
標を用いて設定変更すべきか不明な点も多い。  また AV delay を変更
することは主に房室間同期不全の変化、 VV delay の設定変更は主に左
室内同期不全の変化につながると考えられる。 AV delay 設定に関して
は前述の通り有効性が示されているが、 VV delay 設定に関しては、変
更することで responder 率が上昇するか否か不明である。しかし、実
際時折設定値変更により non-responder が responder になり得た例を
経験することもあり、またそのような症例報告も学会発表で散見され
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る。  
	 今回我々は CRT移植術後経胸壁心エコー図法を用いて AV delay設定
を行ったのち、連続 5心拍における左室流出路 VTI平均値を算出、その
最高値を至適 VV delayと定義した。 AV delay至適化に VTIを指標に用
いるのと同様の原理で、VTI最高値の設定が、左室駆出血流効率が最大
となる CRT設定という理論（仮設）が成立するか否か、左室流出路 VTI
値を指標とした VV delay設定手法により CRTの有効性を引き出すこと
が可能か否かを検討することを目的 1とした。  
	 心電図 QRS 幅の短縮は electrical  dyssynchrony の改善を示唆し、
QRS 幅の延長は electrical  dyssynchyony 悪化を示唆することになる。 
VTI 最高値を用いての血行動態（左室 -大動脈間 1 心拍あたりの駆出効
率が最大）指標とした VV delay 設定変更法は左室内の mechanical 
dyssynchrony が最も少なくなることで左室 -大動脈への駆出効率が最
大となると考えられ、今回 VTI 指標とした本 VV delay 設定と設定毎
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の心電図 QRS 幅を比較検討し、心室内 mechanical dyssynchrony を改
善することが electrical  dyssynchrony も改善することに繋がるか否か
含め、 mechanical dyssynchrony と electrical  dyssynchrony の関係性
を明らかにすることを目的 2 とした。  
 
 Ⅲ. 対象・方法 
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Ⅲ.	 対象・方法	 
 
 
1. 対象症例  
 
東北薬科大学病院  循環器センター（前  東北厚生年金病院  循環器セ
ンター）で 2005 年から CRT 移植術を施行した、連続 93 例、年齢 65
±11 歳を対象に本研究を行った。  
CRT 手術後 6 ヶ月以内に、心不全の臨床症状として NYHA 心機能分類
がⅠ度以上改善し、かつ心機能として左室収縮末期容積（ LVESV）が
術前と比較し 15%以上短縮した例を CRT 反応群（以下 responder）、
上記を満たさない例を CRT 非反応群（以下 non-responder）と定義し、
responder 群、 non-responder 群の 2 群に分類した。  
	 前述の通り、responder の定義は文献により様々であるが、本研究で
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は 、 CRT に 関 し 現 時 点 で 世 界 最 大 の 多 施 設 大 規 模 臨 床 試 験 で あ る
PROSPECT study1 8 )、国内最大の多施設共同研究である J-CRT 試験 1 9 )
と同一の定義を用いた。  
 
 
2. AV delay 設定手法  
 
	 対象症例全例に対し CRT 移植術後 1 週間の時点で、経胸壁心エコー
図法三腔断面像（三腔断面像が評価困難例では五腔断面像）にて僧帽
弁パルスドプラによる E 波、 A 波を描出した。  
	 E波は心室が拡張することにより心房から心室に受動的に流入する
波形であり、 E波開始が心室拡張のタイミングを示唆している。 E波の
出現するタイミングは、その前の心周期の QRSの出現（心室収縮）す
るタイミングによって規定される。 A波は拡張末期に心電図の P波出現
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直後から心房収縮により能動的に心室に流入する波形であり、その時
の心周期の P波の出現するタイミングによって規定される。また僧帽弁
の閉鎖（ =Ⅰ音： S1出現タイミング）は心房収縮（ A波）の終了した直
後に生じる。（図 3上段、図 4上段）  
	 CRT移植術後例において長すぎる AV delayに設定した場合、心室ペ
ーシングと心室収縮が遅れるため、次の心周期の E波出現が遅れる。そ
の結果 E波と A波が重なり合い拡張期心室充満時間が短縮する（図 2）。
また AV delayが長い故に心房収縮が終了しても心室ペーシングが入ら
ないため心室の収縮が始まらず房室弁閉鎖が遅れ、A波終了後に房室弁
が閉鎖していない時間が生じることになる。その際心室拡張末期圧が
高く、心房圧を上回った場合（心不全例で多い）、拡張期にもかかわ
らず僧帽弁、三尖弁逆流（ pre-systolic、 diastolic  MR、TR）が生じ血
行動態を悪化させうる。更に AV delayを延長させると、自己房室伝導
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が出現し心室が自己心拍となり CRTが有効に行われなくなる。（図 3下
段）  
	 CRT 移植術後例において短すぎる AV delay に設定した場合、心室
ペーシングが早いタイミングであることから次の心周期の E 波出現が
早くなり E 波と A 波が分離され拡張期流入パターンが非効率化する。
また心室収縮タイミングが早すぎる場合、心房収縮（ A 波）が終了す
る前に房室弁閉鎖がおこるため A 波が中断されてしまう（図 4 下段）。
その結果拡張末期心房内に残血が生じ心房容量負荷、ひいては圧負荷
を生じ心不全に悪影響を与えることが懸念される。  
	 従って、心房収縮が中断されない程度長く、かつ心房収縮直後に心
室収縮の開始と房室弁閉鎖がおこる程度に短い AV delay 時間が、房室
同期不全が最も少ない至適 AV delay となる（図 3、図 4）。  
	 至適 AV delay を実際に決定する際には Ritter らが報告した手法（図
5）4 7） を用いた。経胸壁心エコーで僧帽弁パルスドプラ波から E 波、A
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波を描出し、最初に、極端に長いが心室ペーシングにより心室捕捉さ
れ QRS が両室ペーシング波形となる範囲の長さでの AV delay（ long 
AV delay）に設定し、心室ペーシングスパイクから A 波（心房収縮）
終了までの時間（以下 QA long）を計測する。次に極端に短い AV delay
（ short AV delay）に設定し、同様に心室ペーシングスパイクから A
波終了までの時間（以下 QA short）を計測するが、その際 A 波は早期
僧帽弁閉鎖と心室収縮開始により中断されるため QA short は心室ペー
シングスパイクから A 波中断までの時間となる。  
	 short AV delay と long AV delay では心房収縮終了の時間差（δ）
が生じる。short AV delay よりもδだけ遅れて心室ペーシングすると、
心房収縮が中断されることなく、かつ心房収縮終了直後速やかに心室
収縮が開始されることになるので、これが至適 AV delay（ Optimal AV 
delay）に相当するという考え方である。  
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𝛅 = (𝑨𝑽  𝒍𝒐𝒏𝒈 + 𝑸𝑨  𝒍𝒐𝒏𝒈) − (𝑨𝑽  𝒔𝒉𝒐𝒓𝒕 + 𝑸𝑨  𝒔𝒉𝒐𝒓𝒕) 
 
 
Ritter 法による至適 AV delay（ Optimal AV delay）算定式  
 
𝑶𝒑𝒕𝒊𝒎𝒂𝒍  𝑨𝑽  𝒅𝒆𝒍𝒂𝒚 = 𝑨𝑽  𝒔𝒉𝒐𝒓𝒕 + 𝜹 
= 𝑨𝑽  𝒔𝒉𝒐𝒓𝒕 + 〔(𝑨𝑽  𝒍𝒐𝒏𝒈 + 𝑸𝑨  𝒍𝒐𝒏𝒈) − (𝑨𝑽  𝒔𝒉𝒐𝒓𝒕 + 𝑸𝑨  𝒔𝒉𝒐𝒓𝒕)〕 
 
QA short と QA long を僧帽弁パルスドプラ法で計測、この式に当ては
め計算された AV delay を算出し 1 桁目を四捨五入した数値を至適 AV 
delay として設定した。（図 5） 4 7）  
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3. VV delay 設定手法  
 
	 VV delay 間隔設定は前述の AV delay 至適化に引き続き施行した
（ CRT 移植術 1 週間後）。設定に際し、左室流出血流速度時間積分値
（ velocity time integral： VTI 値）を指標に用いた。 VV delay の初期
設定値は CRT 機種により 0ms（左室リード、右室リード同時 pacing）
または LV fast（左室ペーシング先行） 5ms のいずれかであるが、 VV 
delay を CRT 機種毎で変更可能な最小間隔ごと (5ms、 10ms のいずれ
か )に変更し、各 VV delay 毎の VTI 値を同日計測し、最高値が得られ
た設定を至適 VV delay とした。その際 VTI 値は 1 心拍での評価で再
現性が得られない場合が多いため、呼気時 10〜 20 心拍の連続波形を記
録、そのうち波形が比較的に整っている連続 5 心拍の VTI 値を平均し
て VTI 評価値とした（図 6）。  
	 至適 VV delay における VTI 評価値（以下 VTIo p t）、初期設定 0ms
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における VTI 評価値（以下 VTIi n i）、CRT を off とし CRT 術前と同一
条件を想定した状態、すなわち、CRT 新規移植症例は AAI pacing、右
室ペーシングからの CRT upgrade 症例は RV pacing における VTI 評
価値（以下 VTIo f f）を比較し、VTIo f f、VTIi n i、VTIo p t 各々における VTI
上昇率を responder 群、non-responder 群で比較検討した。VTIo f f にお
いては、新規 CRT 移植術後患者では AAI pacing 下、右室ペーシング
からの CRT upgrade 術後例では  RV pacing 下で測定し、心拍数変動
に伴う VTI 値への影響が無いように VTIo f f、VTIi n i、VTIo p t いずれも同
一心拍数下で計測した。  
	 また VV delay 設定変更できない CRT 機種移植術後患者群（ 2006 年
9 月以前の CRT-P）24 例（以下 A 群）、VV delay 設定変更可能な CRT
機種移植術後で、本手法により至適 VV delay 設定した患者群（ CRT-D
全例、2006 年 10 月以降の CRT-P）57 例（以下 B 群）間の responder
率を比較し VV delay 設定変更自体意義を検討した。  
 Ⅲ. 対象・方法 
 
 
33 
 
4. AV delay、VV delay 設定変更時に使用した経胸壁心
臓超音波装置と検者  
 
	 本研究において、経胸壁心臓超音波装置として、東芝 Medical 社製
Artida	 、 Philips 社製  iE33	 の 2 機種を使用した。また経胸壁心エ
コー図法による計測は、日本超音波医学会認定超音波検査士の資格を
有する心エコー専門臨床検査技師 2 名で行った。内 1 名は 26 年の経歴
を持つ心エコー専門臨床検査技師、内 1 名は 9 年の経歴を持つ心エコ
ー専門臨床検査技師である。  
 
  
T M  T M  
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5. VV delay 設定変更に伴う体表面 12 誘導心電図記録
からみた electrical dyssynchrony 改善度評価  
 
	 前記 VTI 指標とした VV delay 設定時に各 VV delay 設定毎体表面
12 誘導心電図を記録し、得られた 12 誘導心電図の QRS 幅を計測した。
至適 VV delay 設定時における 12 誘導心電図 QRS 幅（以下 QRSo p t）、
初期設定 LVF 0ms または 5ms における 12 誘導心電図 QRS 幅（以下
QRSi n i）、 CRT を off とし CRT 術前と同一条件を想定した状態、すな
わち、 CRT 新規移植術後症例は AAI pacing、右室ペーシングからの
CRT upgrade 術後症例は RV pacing における 12 誘導心電図 QRS 幅（以
下 QRSo f f）を比較し、設定変更に伴う QRSo f f、QRSi n i、QRSo p t 各々の
推移を responder 群、 non-responder 群で比較検討した。  
 
 
   Ⅳ. 結果 
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Ⅳ.	 結果	 
 
 
1. Responder 群、non-responder 群の内訳  
 
 
全対象症例 93 例のうち、 responder 群は 70 例で全体の 75.3%、
non-responder 群は 23 例で全体の 24.3%であった。  
	 responder 群 の 年 齢 は 64.5±9.7 歳 、 男 性 42 例 、 女 性 28 例 、
non-responder 群の年齢は 66.7±11.1 歳、男性 14 例、女性 9 例で両群
間に有意差を認めなかった。基礎心疾患は responder 群 46 例が非虚
血性（ 65.7%）、24 例が虚血性、non-responder 群では非虚血性 15 例
（ 65.2%）、虚血性 8 例で両群とも非虚血性心疾患が多いのが特徴であ
るが、両群間に有意差を認めなかった。またペースメーカ移植術後右
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室ペーシング波形（右室ペーシングにともなう完全左脚ブロック様心
電図波形）の症例は responder 群で 19 例（ responder 群全体の 27.1%）、
non-responder 群で 4 例（ non-responder 群全体の 17.4%）であり、
responder が多い特徴を認めた。  
	 経 胸 壁 心 エ コ ー 図 法 を 用 い て 計 測 し た 術 前 の 左 室 駆 出 率 は
responder 群で 28.2±4.8%、non-responder 群で 27.5±7.5%、術前左室
拡張末期径は responder 群 61.5±10.8 ㎜、non-responder 群で 63.2±9.0
㎜、術前 NYHA 心機能分類では responder 群で 2.6±0.7、non-responder
群 2.6±1.0 でありいずれも心拡大を伴う心機能低下例であるが両群間
に有意差は認めなかった。 術後 6 ヶ月後では responder 群では NYHA
心機能分類 1 度かつ左室径の縮小が定義でもあることから、左室拡張
末期径、NYHA 心機能分類いずれも改善を認めており、non-responder
群は改善を認めず有意差を認めた。以下表 2 に responder 群と non 
responder 群の症例内訳を提示する。  
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2. 至適 VV delay 設定値  
 
	 本研究の全対象 93 例中、VV delay 設定変更可能な CRT 機種（ 2006
年 10 月以降の CRT-P、 CRT-D 全例）移植術後例は 69 例（ B 群）での
至適 VV delay 内訳である。 CRT における VV delay の初期設定値は
0ms、 5ms のいずれかであるが、 VV delay を設定変更可能な最小間隔
ごと (5ms、10ms のいずれか )に変更し、連続 5 心拍 VTI 平均値を各々
の設定で算出し、その最高設定値を至適 VV delay と定義した。至適
VV delay 値は表 2 の通りである。  
 CRT の至適 VV delay が VV delay 初期設定と同一であった例（ VV 
delay 初期設定において VTI 平均最高値を示した例）が 39 例（ 56.5%）、
初期設定から変更した例が 30 例（ 43.5%）であった。また至適 VV delay
が右室ペーシング先行（ RV fast）例を 3 例（ 4.3%）認めた。  
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3. Responder 群の 1 例：症例 1 
 
	 CRT の responder となり得た代表的１例の結果を示す。  
	 70 歳代女性。 NYHAⅢの非虚血性慢性心不全で、 12 誘導心電図上、
洞調律、完全左脚ブロック、QRS 幅 169ms、BNP 1325pg/ml の症例。
薬物療法抵抗性で CRT-D 移植術を施行した。CRT 移植術前と移植術 5
ヶ月後の胸部単純 X 線写真正面像を図 9、経胸壁心エコー図法を図 10
に提示する。  
	 術前の胸部単純 X 線写真正面像では、 CRT 移植術直前の心胸郭比
61.1%の心拡大、心陰影で右第 2 弓、左第 4 弓の突出を認めた。肺野に
異常陰影は認めず、肺うっ血像や胸水も認めなかった。 CRT 移植術 5
ヶ月後心陰影で左第 4 弓突出は残存するものの心胸郭比は 53.2%に縮
小した。  
	 経 胸 壁 心 エ コ ー 図 法 で は 、 CRT 移 植 術 直 前 に お け る 左 室 駆 出 率
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（ LVEF）27%のびまん性壁運動低下と shuffle motion を認めた。左室
拡張末期径（ LVDd）63.8 ㎜、左室収縮末期径（ LVDs）55.3 ㎜の左室
拡大を認めた。 CRT 移植術 5 ヶ月後では、 LVEF 56.1%と大幅に改善
を認め、 LVDd 40.1 ㎜、 LVDs 28.5 ㎜と著明な左室径縮小を認めた。
BNP 値は 47pg/ml に改善し、臨床症状としても NYHAⅠへと、著明な
心不全症状改善を認めた。本例の VV delay 変更に伴う VTI、心電図
QRS 幅推移の結果を表 4、図 11 に示す  
	 VTIo f f（ CRToff 設定：AAI）35.78 から VTIo p t（至適 VV delay 設定：
LVF10ms） 41.42 への VTI 上昇率は 15.8%、 VTIi n i（ CRT 初期設定：
LVF0ms） 37.70 から VTIo p t（至適 VV delay 設定： LVF10ms） 41.42
への VTI 上昇率は 9.9%といずれも高値を示した。  
	 12 誘導心電図 QRS 幅は設定変更に伴い、QRSo f f  164ms から QRSi n i
で 119ms と CRT を行うことで短縮するが、至適 VV delay である
LVF10ms における QRS 幅（ QRSo p t）は 131ms とむしろ初期設定より
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延長している。本例に関しては、 QRS 幅の短縮により電気的同期不全
（ electrical  dyssynchrony）を最も改善させる設定（ LVF 0ms）と、
左 室 - 大 動 脈 駆 出 量 を 増 加 さ せ る 機 械 的 同 期 不 全 （ mechanical 
dyssynchrony）改善させる設定（ LVF 10ms）が一致しない結果であ
った。  
 
 
4. Non-responder 群の 1 例：症例 2 
 
	 CRT の non-responder となった代表的１例の結果を示す。  
	 60 歳代男性。完全房室ブロックで右室リードは右室中位中隔、心房
リードは右心耳に留置した DDD ペースメーカ移植術後 NYHAⅢの非
虚血性慢性心不全、 BNP 902pg/ml の症例。心電図は心房心室同期ペ
ーシング波形で QRS 幅 171ms、右室ペーシング率 100%であった。薬
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物療法抵抗性心不全で CRT-D 移植術を施行した。左室 /冠静脈内リー
ドの他、右室心尖部に除細動用コイルリードを追加、右室心尖部リー
ドと従来の右室中位中隔ペーシングリードを connection（同時 2 点ペ
ーシング）とし、左室リードとあわせ 3 点ペーシングとした。 CRT 移
植術前と移植術 18 ヶ月後の胸部単純写真正面像を図 12、経胸壁心エ
コー図法を図 13 に提示する。  
	 CRT 移植術前の胸部単純写真正面像で、心胸郭比 59.7%の心拡大、
心陰影で右第 2 弓、左第 3,4 弓の突出を認めた。肺野に異常陰影は認
めず、肺うっ血像や胸水も認めなかった。CRT 移植術 18 ヶ月後では肺
うっ血像や胸水も認めなかったが、肺血管影はやや増強し、心胸郭比
は 61.5%に増大した。  
	 経胸壁心エコー図法では、 CRT 移植術直前における LVEF 24%とび
まん性に壁運動低下し LVDd 70.0 ㎜、 LVDs 62.0 ㎜の左室拡大を認め
た。 CRT 移植術 18 ヶ月後では、 LVEF 15%と更に心収縮能は低下し、
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LVDd 74.0 ㎜、 LVDs 69,0 ㎜と心拡大も進行を認め、 BNP 値は 2125 
pg/ml に悪化、臨床的心不全症状としても NYHA Ⅳの心不全症状悪化
を認めた。  
本例の VV delay 変更に伴う VTI、心電図 QRS 幅推移の結果を表 5、
図 14 に示す  
VTIo f f（ CRToff 設定：DDD ペーシング）9.72 から VTIo p t（至適 VVdelay
設定：LVF10ms）10.02 への VTI 上昇率は 3.1%、VTIi n i（ CRT 初期設
定：LVF0ms）9.90 から VTIo p t（至適 VVdelay 設定：LVF10ms）10.02
への VTI 上昇率は 1.2%といずれも症例 1 に比べ低値を示した。  
	 12 誘導心電図 QRS 幅は設定変更に伴い、QRSo f f  176ms から QRSi n i
で 140ms と CRT を行うことで短縮し、至適 VV delay である LVF10ms
における QRS 幅（ QRSo p t）は 130ms で初期設定より更に短縮した。
本 例 に 関 し て は 、 QRS 幅 の 短 縮 に よ り 電 気 的 同 期 不 全 （ electrical  
dyssynchrony）を最も改善させる設定（ LVF 0ms）と、左室 -大動脈駆
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出量を増加させる機械的同期不全（ mechanical dyssynchrony）改善さ
せる設定（ LVF 10ms）が一致した結果であった。  
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5. VV delay 設定変更可能機種移植術後 69 例全例にお
ける VTI 変化率の比較  
 
	 VV delay変更可能な CRT機種移植術後 69例の検討結果を示す（図 15）。
responderは 55例（ 79.7%）であった。 responder群は CRTを offの状態
から至適 VV delay設定下でCRTを施行すると、VTIは  12.9±7.1%の上昇
を認めた。それに対し non-responder群で VTI上昇率は 3.3±2.2%は低く、
responderの方がnon-responderに比較し有意に VTI上昇率高値を示し
た。以上の結果より CRTを施行することにより、 responderは VTIの上
昇率が高く、 non-responder群は VTIの上昇率が低い結果であった。  
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6. VV delay を VTI 値指標に初期設定から変更した 30
例における VTI 変化率の比較  
 
	 至適 VV delay が CRT 初期設定（ LV fast 0ms、5ms）とは異なる 30
例の検討結果を示す（図 16）。  
	 30 例中 responder は 25 例（ 83.3%）であった。responder は CRT off
の状態から至適 VV delay 設定下 CRT を施行すると、VTI は 12.1±5.8%
の上昇を認めた。それに対し non-responder は  CRT off の状態から至
適 VV delay 設定下 CRT を施行した際の VTI の上昇率は 3.7±2.0%と低
い結果であった。  
	 また、初期設定から至適 VV delay への設定変更により responder
は 6.6±3.6%の VTI 上昇を認めるのに対し、non-responder は 1.3±1.1%
と VTI の上昇割合は低く両群間に有意差を認めた。VV delay 設定を初
期設定から変更すると responder は VTI は更に上昇する結果であった。 
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7. VV delay 設定変更不可例群と至適 VV delay 設定変
更例群との CRT responder 率比較  
 
	 VV delay 設定変更不可 CRT 機種移植後例、と VV delay 設定変更可
能 CRT 機種移植後例の responder 率を retrospective に比較した結果、
VTI 指標に VV delay 設定変更可能となる以前の responder 率は 62.5%
（全 24 例中 15 例）、 VV delay 設定変更可能となった後の responder
は 79.7%（全 69 例中 55 例）と両群間に有意差を認め、設定変更可能
となった後、 responder 率が高くなる結果となった。（図 17）  
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8. VTI 指標による VV delay 変更と 12 誘導心電図 QRS
幅との関係  
 
	 本研究対象全 93 例に対する心電図 QRS 幅についても検討を行った。 
	 全 93 例中 responder 群 70 例の術前と同一設定における心電図 QRS
幅（ QRSo f f）は 167.7ms、non responder 群  23 例の QRSo f f は 170.1ms
で両群間に差を認めなかった。術後設定における心電図 QRS 幅（ QRSo n）
は responder 群で 138.9ms、 non responder 群で 140.6ms と両群とも
QRSo f f と比較し有意に QRS 幅は短縮するが、 responder 群と non 
responder 群間で QRSo f f 同士、 QRSo n 同士を比較すると両群とも同等
で差を認めなかった。また QRSo f f  120msec 以下の症例は responder 群
で 9 例、 non responder 群で２例存在するが、両群とも全例 QRSo n は
QRSo f f より延長した。（図 18）  
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 VV delay 設定変更可能な CRT 機種移植後 69 例を対象に同様に検討
した。 responder 群 55 例の QRSo f f は 166.4ms、 non-responder 群  14
例の QRSo f f は 169.9ms で両群間に差を認めなかった。VTI 指標に設定
した至適 VV delay における心電図 QRS 幅（ QRSo p t）は responder 群
で 138.4ms、non responder 群で 140.1ms と両群とも QRSo f f と比較し
有意に QRS 幅は短縮した。また、responder 群と non-responder 群間
で QRSo f f 同士、 QRSo p t 同士を比較した結果、対象 93 例の全例比較の
際と同様に両群間で差を認めなかった。（図 19）  
	 CRT 初期設定から至適 VV delay への設定変更した 30 例の検討では、
初期設定時 QRS 幅（ QRSi n i）と QRSo p t は responder 群（ 25 例）で
139.4ms、 136.2ms、 non-responder 群（ 5 例）で 140.6ms、 141.0ms
といずれも差を認めなかった。また、 VV delay の変更により有意な
QRS 幅変化は認めず、設定変更で VTI 値が上昇しても QRS 幅は短縮
しない所見であった。（図 20）  
  Ⅴ.	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Ⅴ.	 考察	 
 
 
	 CRT 移植術後にⅢ章で述べた Ritter の公式 4 7 )から至適 AV delay を
決定後、経胸壁心エコー図法での左室流出路 VTI 値から算出した至適
VV delay 設定について、 responder 群と non-responder 群の検討結果
から CRT の VV delay 設定変更に VTI を用いる意義、また QRS 幅を
短縮させる設定の意義、また VV delay 設定変更自体の意義について考
察する。  
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1. 本研究における経胸壁心エコー図法測定値の信頼性、	 
正確性  
	  
	 本研究において経胸壁心エコー図法を計測に用いたが、計測手技に
熟練を要する面があり、機種間、検者間で計測データにばらつきが生
じる可能性があることが一般に問題となる。本研究で VTI 計測を施行
した 2 人の検者（検査技師）2 人の検者間で同一健常者 10 例を対象に
同日 VTI 計測を行った結果（図 7）、また、使用した心臓超音波機種 2
種（ TOSHIBA 社製 Artida	 、Philips 社製 iE33	 ）間で同一健常者 5
例を対象に検査技師 A が VTI 計測を行った結果からは、いずれも良好
な正の相関（ R>0.9）が得られており、本研究で施行した VTI 計測に
おいて、検者間誤差、装置間誤差は最小限に抑えられ、計測数値に関
する正確性は担保されていると考えられる。  
  
T M  T M  
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2. CRT の原理と dyssynchrony、electrical mechanical 
dissociation  
 
健常心においては、心房心室間の収縮タイミング（ AV delay）、左右
心室間の収縮タイミング、心室内の各部位の収縮タイミングはいずれ
も協調性を保ちながら収縮拡張を繰り返している。不全心においては
収縮能、拡張能低下のみならず、しばしばこれらの協調性が失われ収
縮・拡張の効率が低下するために心機能がさらに低下する悪循環に陥
る。具体的に言えば、不全心ではしばしば心筋障害により心室内伝導
障害を呈し QRS 幅の広い、主に完全左脚ブロックまたはそれに近似し
た波形を呈す場合が多い。この波形は心室間伝導遅延ならびに心室内
伝導遅延を引き起こす。心室間伝導遅延の結果右室に比べ左室収縮が
遅れ左右心室の収縮時相が一致しないために心機能が低下する。また
心室内伝導遅延の結果左室収縮の協調性が失われ、特に左室側壁側が
  Ⅴ.	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最遅延収縮部位となってしまい、中隔側の収縮が開始した段階では側
壁側はまだ収縮は開始せず外側に押し出され、側壁の収縮が始まった
時相ではすでに中隔の収縮は終了して拡張時相になることも多い。こ
の結果中隔が奇異性運動を呈し収縮効率が低下、心機能が更に低下す
る 4 8 ) , 4 9 )。心臓再同期療法（ CRT）の原理は左右心室間、左室内壁運動
の協調性が失われた不全心において左室側壁の収縮最遅延部位に極力
近接する部位に留置した左室リードと右室心尖部または中隔に留置し
た右室リードとを同時ペーシングすることで、左室側壁側の収縮遅延
を改善し、その結果 QRS 幅の短縮による電気生理学的伝導遅延の改善
と、失われた左右心室間、心室内における心筋収縮・拡張の協調性を
回復、いわゆる dyssynchrony の改善を期待する治療である 1 0 ) , 1 2 ) , 5 0 )。
両室ペーシングは心筋収縮力自体を直接改善する治療ではないが、一
部の症例ではあるが症例 1（ responder 代表例）の様に CRT 移植術前
に比べ心収縮力、心機能が CRT 移植術により劇的に回復する例も存在
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する。  
dyssynchrony の程度は症例により多様性があり、その評価法として
12 誘導心電図、経胸壁心エコー図法、心筋 SPECT 法、心臓 CT 等様々
な modality が存在している。12 誘導心電図においては QRS 幅と、左
脚ブロックの程度により左室側壁側の電気興奮の遅れ、ずれを評価可
能で、一般には QRS 幅が広く完全左脚ブロック症例が CRT の有効性
が発揮され responder になる確率が高いとされている。しかし心電図
QRS 幅は左右心室間の dyssynchrony の程度とは比較的相関するが
3 7 ) , 3 8 ) , 3 9 )、左室内 dyssynchrony とは相関が乏しく 5 1 ) , 5 2 ) , 5 3 ) , 5 4 ) , 5 5 )、QRS
幅が 120ms 以上（広い）で左室内 dyssynchrony を認めるのは 60〜 84%、
一方 QRS 幅が 120ms 未満であっても左室内 dyssynchrony を認める例
が 27〜 56%と報告されている 5 1 ) , 5 2 ) , 5 3 ) , 5 4 ) , 5 5 )。実際 QRS 幅が狭いいわ
ゆる narron QRS の例や QRS 幅は広いものの右脚ブロック波形の症例
でも CRT 施行により responder になり得たという報告 5 6 )も散見され、
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本研究においても responder 群中 wide QRS だが完全右脚ブロックで
ある例は 2 例、CRT 術前の心電図 QRS 幅 120msec のいわゆる narrow 
QRS 例が 8 例存在している。 (図 18) 
不全心では心室内の線維化巣や虚血の不均一な分布、局所伝導のば
らつきや心筋収縮のばらつきが存在するため、左室内での伝導遅延の
程度が左室内 dyssynchrony の程度を必ずしも反映、相関しない可能性
がある。リアノジン受容体異常や Ca-ATPase、コネキシン 43、ホスホ
ランバンの発現が健常心に比べ不全心で有意に低下し 5 7 )、リアノジン
受容体異常の機能異常が多いことから心筋細胞 1 つ１つ自体が電気興
奮してから収縮し始めるまでの時間が延長することが知られており、
心筋細胞毎に電気興奮してから収縮開始までの時間にばらつきを生じ
ることで局所での電気興奮と収縮時相にずれを生じる。そのため電気
的興奮遅延 /同期不全（ electrical  dyssynchrony）と機械的興奮遅延 /
同期不全（ mechanical dyssynchrony）とに乖離が生じる可能性が示唆
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さ れ て い る （ electromochanical dissociation ）。 Electromechanical 
dissociation が 個 々 の 例 に よ り そ の 程 度 は 様 々 で あ り 、 electrical  
dyssynchrony が 少 な い い わ ゆ る narrow QRS の 不 全 心 例 で も
mechanical dyssynchnony を有する例や電気興奮的には左室側から先
に興奮している完全右脚ブロックでも mechanical には左室側壁側が
遅れて収縮しているような例は、 electromochanical dissociation が大
きく responder になり得る。この理由で、一般には心電図上完全左脚
ブロック波形または類似する波形で QRS 幅が大きい例が responder に
な り や す い も の の 、 一 部 完 全 左 脚 ブ ロ ッ ク で も mechanical 
dyssynchrony が少なく non-responder となったり、逆に narron QRS
例や完全右脚ブロック例の中にも mechanical dyssynchrony を有し
responder となる例が存在すると考えられる。  
	 本研究における至適 VV delay設定値が、初期設定の左右リード同時
ペーシングであった例は 39例、 56.5%であり、至適 VV delayが左右リ
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ード同時ペーシングと異なる例は 30例、43.5%で、しかも左室リードが
50ms先行させる pacingが至適な例から、右室リード先行ペーシング例
まで幅広く存在する（表 3）。また VTI値指標の VV delay設定時におけ
る QRS幅は CRT offから onにする場合は QRS幅短縮するが、症例 1、 2、
図 20に示すように VV delay設定変更に伴う VTI上昇と QRS短縮は相関
を 認 め ず 、 心 電 図 QRS 幅 は あ く ま で 電 気 的 指 標 で あ り mechanical 
dyssynchronyを評価できず、CRTの設定や dyssynchrony評価の主とす
るには必ずしも有用性が高くないことが示唆された。  
いずれの所見とも、心室筋の電気伝導速度や収縮が均一でなく、ば
らつきが大きいことを示唆すると考えられる。そのばらつきは個々の
症例により異なるため、症例に応じた設定やリード留置部位選択が重
要となってくると考えられる。  
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3. VTI 平均最高値を指標とした  CRT の VV delay 至適
化の有用性と意義  
 
VV delay 変更可能な CRT 機種移植術後 69 例の検討結果では、CRT
を off の状態から至適 VV delay 設定下で CRT を行うと、 responder の
VTI 上昇率 12.9±7.1%は、non-responder 群の VTI 上昇率 3.3±2.2%に
比べ約 4 倍高い所見であり、responder の方が non-responder に比べ有
意に VTI 上昇率が高くなった。以上の結果より CRT を施行することに
より、CRT 移植術直後からでも responder 群は VTI の上昇率が高く左
室内 mechanical dyssynchrony を軽減でき、結果的に心拍出量を増大
させる効果が高い。 non-responder 群では、 VTI は上昇するもその率
は低いため CRT を行うことによる心拍出量増大効果が少ないと考えら
れる。よって、VTI の上昇率により CRT 移植術後 responder となるか
non-responder になるかを予測可能になると考えられる。しかし本手
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法は術後の CRT 設定変更による変化を確認するため、CRT 移植術前の
responder 予測に本手法は使えないのが難点である。  
また VTI 平均最高値を示した至適 VV delay 設定が、 CRT 初期 VV 
delay 設定と異なる 30 例において、設定変更により responder 群では
初期設定より更に VTI 値が有意に上昇するが、non responder 群は VTI
上昇率が乏しく有意差を認めない。このことから、 responder は VTI
を指標とした VV delay 至適化により初期設定より更に左室駆出効率を
上昇させることが可能となるが、 non responder に同様に VV delay 最
適化を行っても、左室駆出効率上昇があまり期待できない可能性が高
いと考えられる	  
また、 VV delay 初期設定で VTI 平均最高値を示した例が半数以上
（ 56.5%）を占め、 VV delay 設定を変更した例よりも多い。よって半
数以上の例が VV delay 設定変更が結果的には不要ということになり
VV delay 至適化を施行することで恩恵をうける症例は全体の中では少
  Ⅴ.	 考察	 
   
 
59 
 
なく、本手法の時間的、手技的労力も考慮すると実臨床で必ずしも全
例に VV delay 至適化を行う必要がないことを示唆していると考えられ
る。  
	 ただし、VV delay設定変更不能な CRT機種移植例の responder率に比
べ、VV delay設定変更可能な CRT機種移植例で responder率が 17.2%も
上昇している。これは、 CRTの移植時期が異なるため、 CRT留置手技
における術者の learning curve上昇や手術物品の進歩などで左室 /冠静
脈内留置リードが以前より良好な部位に可能となった傾向があること、
また以前より軽症（ NYHAⅡ m、Ⅲ等）の心不全例にも CRTを施行され
るようになった等の様々な要因が関与していると考えられるが、 VTI
平均最高値指標とした VV delay設定変更による心不全改善の恩恵を得
られた例も一部存在することを示唆している所見と考えられる。 VV 
delay至適化は多くの例では必要ないかもしれないが、VV delay設定し
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直すことにより CRTの効果を最大限に引き出すことが出来る例も少な
いながら一部存在することを忘れてならないことを意味している。  
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4. 本手法の Limitation 
 
	 本手法の有用性や可能性について上記で述べたが、欠点や問題点も
存在する。  
	 本手法は CRT術後患者における CRTの効果を最大限に引き出すため
の設定手法であるため、non-responderを減らす上で最も重要である術
前の mechanical dyssynchrony評価を行う手法には使えないことが挙
げられる。  
	 自験例 93例では本手法による VV delay設定に要する時間は 43±14分
と長く、実臨床現場で頻繁に行うためには時間的労力を要することが
懸念されることも問題である。  
	 AV delay、 VV delayの至適化の時期に関し、 CRT移植術後 7日目が
最良と報告 5 8 )した Lin CYらに習い本研究でも CRT移植術後 1週間で施
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行したが、術翌日施行した報告 4 0 )もあり、どの時期に CRT至適化を行
うべきかは不明な点が多く今後の検討が必要と考えられる。  
	 本研究では VV delay至適化の指標として VTIのみを用いており、他
の指標と比較ができていない。そのため VTIを指標として用いる妥当性
が不十分である可能性が考えられる。しかし、前述の通り AV delay至
適化と異なり、妥当性がある非侵襲的な単一指標が確立していない現
状から、どの項目と比較すべきか不明な点も多く引き続き検討課題と
考えられる。  
	 本手法は根本的には経胸壁心エコー図法をいかに鮮明に描出できる
か、VTI波形を正確に検出できるかが鍵となるため、経胸壁 3腔断面や 5
腔断面描出困難例では設定自体が困難となる可能性があることも問題で
ある。  
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Ⅵ.	 結論	 
 
 
	 本研究では、経胸壁心エコー図法連続波ドプラ法によって得られた
大動脈弁駆出領域における VTI値を指標に CRTの至適 VV delayを設定
する手法について、VTI変化率と VTI変化に伴う心電図 QRS幅から、そ
の有用性の有無、mechanical dyssynchronyと electrical  dyssynchrony
について検討した。その結果、本手法は術後の左室駆出効率を上昇さ
せ、 CRTの効果を最大限に引き出す指標となる可能性が示された。ま
た non-responder例のうち、本手法による CRT至適化で responderに出
来る例は必ずしも多くないと考えられるが、non-responderの一部は本
手法による VV delay設定変更により、responderになり得ることが示唆
された。また心電図幅と VTI値に相関関係は認めず、QRS幅短縮と大動
  Ⅵ.	 結論	 
   
 
64 
 
脈駆出血流量を増大させるという血行動態改善が必ずしも相関しない
ことが示された。  
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Ⅷ.	 図説明文（Figure	 legends） 	 
 
図 1.	 VTI（ Velocity Time Integral：大動脈弁速度時間積分値）の  
計測方法  
	 経胸壁心エコー図法心尖部アプローチからの 3 腔または 5 腔断
面像を描出し、心尖部から左室流出路 -大動脈弁に向けたパルスド
プラまたは連続波ドプラ信号を検出する。図左はそのイメージ画像。 
図右は、検出したドプラ信号波形の実際像で、縦軸下向きが大動脈
弁領域駆出方向における各時間毎の速度、横軸は時間となる。赤線
はドプラ信号波形の辺縁をトレースした線で、赤線で囲まれた部分
の面積、つまり速度 -時間積分が VTI 値となる。検者は得られた画
像をリアルタイムにマウスでトレースして赤線を描出し心拍毎の
VTI を測定する。  
図 2.	 AV delay 設定変更に伴う Trans-mitral f low（僧帽弁 -左室流入  
 Ⅷ.	 図説明文（Figure legends） 
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波形）の変化（実例）  
図左は AV delay を 50ms に短縮させた場合で、この時 A 波終了前
に心電図で中断し、切り詰められている。図中央は AV delay を
160ms に延長させた場合で、 E 波出現が遅れるために A 波と重な
ってしまう。図右は至適 AV delay 設定（本例では 100ms）の波形
で、 E 波と A 波が分離されており、拡張期充満時間が延長する、
かつ A 波終了時に心電図でペーシングスパイクが入ると共に QRS
が開始する。 AV delay の値により左室流入波形とともに左室充満
時間が変化する。  
図 3.	 拡張期僧帽弁流入波形と、心電図、心音との関連（シェーマ）	  
図上段は至適 AV delay 設定時、図下段は長すぎる AV delay 設定
時。長すぎる AV delay 設定では E 波と A 波が重なり、A 波終了か
ら僧帽弁閉鎖（ S1）までの時間差が生じるため前収縮期僧帽弁逆
流を生じる。  
 Ⅷ.	 図説明文（Figure legends） 
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図 4.	 拡張期僧帽弁流入波形と、心電図、心音との関連（シェーマ）	  
図上段は至適 AV delay 設定時、図下段は短すぎる AV delay 設定
時。短すぎる AV delay 設定では、 A 波終了前に僧帽弁閉鎖（ S1）
となり、心房収縮が中断する。  
図 5.	 Ritter 法による至適 AV delay 決定法のシェーマ  
図 6.	 VTI 計測における左室流出路波形連続記録の実際  
図上段は心拍毎の波形変動が少ない例の左室流出路波形、図下段は
吸気、呼気により心拍毎の波形変動が多い例の左室流出路波形。  
図 7.	 検者間の VTI 計測値相関図  
本研究において VTI 計測を施行した技師 A と技師 B が、健常心機
能例 10 例を対象に、VTI を同時計測した場合の相関図。技師 A と
技師 B で良好な相関が得られ VTI 計測における技師間の技術的な
有意差は認めないと判断される。  
図 8.	 心臓超音波装置間の VTI 計測値相関図  
 Ⅷ.	 図説明文（Figure legends） 
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健常心機能例 5 例を対象に、本研究において使用した心臓超音波
装置 2 種類、TOSHIBA 社 Artida	 、Philips 社 iE33	 双方を用い
て同一検者技師 A が、同一被験者の VTI 計測を行い、相関関係を
見た図。心臓超音波装置間の計測誤差に有意差は認めないと判断さ
れる。  
図 9.	 症例 1（ responder 代表例）の CRT 移植術直前（左）  
	 	 CRT 移植術 5 ヶ月後（右）胸部単純 X 線写真正面像  
	 CRT 移植術直前の胸部単純 X 線写真正面像では、心胸郭比 61.1%
の心拡大、右第 2 弓、左第 4 弓の突出を認める  
CRT 移植術 5 ヶ月後の胸部単純 X 線写真正面像では左前胸部に
CRT-D 本体と心腔内のリードを認め、心陰影では左第 4 弓の突出
は残存するものの心胸郭比は 53.2%に縮小した。  
図 10.	 症例 1（ responder 代表例）の CRT 移植術直前と CRT 移植術  
5 ヶ月後の経胸壁心エコー図法  
T M  T M  
 Ⅷ.	 図説明文（Figure legends） 
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①	 CRT 移植術直前経胸壁 3 腔断面像における収縮末期像  
②	 CRT 移植術直前経胸壁 3 腔断面像における拡張末期像  
③	 CRT 移植術直前経胸壁左室短軸像における収縮末期像  
④	 CRT 移植術直前経胸壁左室短軸像における拡張末期像  
⑤	 CRT 移植術 5 ヶ月後経胸壁 3 腔断面像における収縮末期像  
⑥	 CRT 移植術 5 ヶ月後経胸壁 3 腔断面像における拡張末期像  
⑦	 CRT 移植術 5 ヶ月後経胸壁左室短軸像における収縮末期像  
⑧	 CRT 移植術 5 ヶ月後経胸壁左室短軸像における拡張末期像  
図 11.	 症例 1（ responder 代表例の VV delay 設定値毎の  
12 誘導心電図波形と QRS 幅（ ms）  
図 12.	 症例 2（ non-responder 代表例）の CRT 移植術直前（左）、  
	 	 CRT 移植術 18 ヶ月後（右）胸部単純 X 線写真正面像  
CRT 移植術直前の胸部単純 X 線写真正面像では、心胸郭比 59.7%
の心拡大、右第 2 弓、左第 3,4 弓の突出を認め、左前胸部に DDD
 Ⅷ.	 図説明文（Figure legends） 
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ペースメーカ本体と右室中位中隔への右室ペーシングリード、右心
耳へ心房リードを認める。CRT 移植術 18 ヶ月後の胸部単純 X 線写
真正面像では左前胸部に CRT-D 本体と心腔内のリードを認め、  
心陰影では右第 2 弓、左第 3,4 弓の突出は術前より強くなり、心胸
郭比は 61.5%に増大し、肺血管影の増強を認める。  
図 13.	 症例 2（ non-responder 代表例）の CRT 移植術直前と  
CRT 移植術 18 ヶ月後の経胸壁心エコー図法  
①	 CRT 移植術直前経胸壁 3 腔断面像における収縮末期像  
②	 CRT 移植術直前経胸壁 3 腔断面像における拡張末期像  
③	 CRT 移植術直前経胸壁左室短軸像における収縮末期像  
④	 CRT 移植術直前経胸壁左室短軸像における拡張末期像  
⑤	 CRT 移植術 18 ヶ月後経胸壁 3 腔断面像における収縮末期像  
⑥	 CRT 移植術 18 ヶ月後経胸壁 3 腔断面像における拡張末期像  
⑦	 CRT 移植術 18 ヶ月後経胸壁左室短軸像における収縮末期像  
 Ⅷ.	 図説明文（Figure legends） 
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⑧	 CRT 移植術 18 ヶ月後経胸壁左室短軸像における拡張末期像  
図 14.	 症例 1（ responder 代表例の VV delay 設定値毎の  
12 誘導心電図波形と QRS 幅（ ms）  
図 15.	 VV delay 設定変更可能機種移植術後、計 69 例を対象とした、 
responder、 non-responder 毎の CRT off 設定（術前と同一設定）
から至適 VV delay 設定変更に伴う VTI 上昇率  
VTI  o p t：至適 VV delay設定における VTI平均値、  
VTI  o f f： CRTを offとした、術前と同じ状態となる設定（ AAI or 
	 	 	 	 RV pace）における VTI平均値  
図 16.	 VTI値を指標に VV delay設定変更を行った 30例における、  
CRT off、 CRT初期設定、至適 VV delay設定各々の VTI変化率  
（ responder、 non-responder 2群間比較）  
VTI  o p t：至適 VV delay設定（ LV fast 0または 5を除く）に  
	 	 	 	 おける VTI平均値、  
 Ⅷ.	 図説明文（Figure legends） 
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VTI i n i： CRT初期設定（ LV fast 0または 5）の VTI平均値  
VTI  o f f： CRTを offとした、術前と同じ状態の設定（ AAI or 
	 	 	 	 RV pace）における VTI平均値  
図 17.	 VV delay設定変更不可機種（ 2006年 9月以前の CRT-P）移植例と  
VV delay設定変更可能機種（ 2006年 10月以降の CRT-Pと CRT-D全例）
移植例の、 responder率比較  
VV delay設定変更不可の時期における responder率は 62.5%（ 15/24例）
で、VV delay設定変更可の時期における responder率は 79.7%（ 55/69例）
で有意差を認めた。  
図 18.	 Responder群（左）と non-responder群（右）における、 CRT off  
時と CRT施行時での心電図 QRS幅の比較  
QRSo f f：CRTを offとした術前と同一設定（ AAIまたは RV pace）  
	 	 	 	 における心電図 QRS幅  
QRSo n：至適 VV delay（ VVdelay設定変更可能機種）、  
 Ⅷ.	 図説明文（Figure legends） 
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または初期設定（ VVdelay設定不可機種）における	 	 	 
心電図 QRS幅  
図 19.	 VV delay設定変更可能機種移植術後例を対象とした responder群（左） 
と non-responder群（右）における、 CRT off時と至適 VV delay時での
心電図 QRS幅の比較  
QRSo f f：CRTを offとした術前と同一設定（ AAIまたは RV pace）  
	 	 	  における心電図 QRS幅  
QRSo p t：至適 VV delayにおける心電図 QRS幅  
図 20.	 VV delay設定変更可能機種移植術後例を対象とした responder群（左） 
と non-responder群（右）における、 VV delay設定変更前後心電図 QRS
幅の比較  
QRSi n i： CRT初期設定（ LV fast 0または 5）での心電図 QRS幅  
QRSo p t：至適 VV delayにおける心電図 QRS幅  
 Ⅸ.	 図 
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図 6	 VTI 計測における左室流出路波形連続記録の実際  
（上段）心拍毎の変動が少ない例の左室流出路波形。 
（下段）心拍毎の変動が大きい例（本例は呼吸性変動）の左室流出路波形。 
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図 7	 検者間の VTI 計測値相関図（誤差）  
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技師 B： 9 年の経歴を有す心エコー検査専門 技師  
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図 8	 心臓超音波装置間の VTI 計測値相関図（誤差）  
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図 11.	 症例 1（ responder 代表例）の VV delay 設定変更に伴う  
12 誘導心電図波形と QRS 幅  
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図 14.	 症例 2（non-responder 代表例）の VV delay 設定変更に伴う  
12 誘導心電図波形と QRS 幅  
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